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Koharenzmikroskop 

Die Erfindung betrifft ein Koharenzmikroskop sowie ein Verfahren zum 
5 Betreiben eines derartigen Mikroskops. 

In der konventionelien Mikroskopie ist die scharfe Darstellung raumlich 
ausgedehnter Objekte problematlsch. Durch unscharfe BeitrSge von ? : 
Objektbereichen ober- und unterhalb der Fokusebene wird die Bildscharfe • 
10 beeintrachtigt. Es sind daher unterschiedliche Vorrichtungen und Verfaliren 
zum Abbilden rSumlich ausgedehnter Objekte entwickelt worden. 

Ein Verfahren, mit dem scharfe Bilder von raumlich ausgedehnten Objekten 
gewonnen werden konnen, nutzt zum Abbilden eine konfokale Optik. Das 

15 Konzept des Abbildens mittels konfokaler Optik ist bspw. in US 3,013,467 
beschrieben. Es beruht darauf, dass bspw. mittels einer Lochblende mit 
klelnem Loch (Pinhole) eine punktffirmige Lichtquelle zur VerfQgung gestellt 
wird, deren LIcht auf einen Punkt der Probe fokussiert wird. Das von diesem 
Probenpunkt reflektierte Licht wird wiederum auf einen Punkt fokussiert, der 

20 ein Bild des Probenpunktes darstellt. Am Ort dieses Bildes ist ein zweites 
Pinhole angeordnet, hinter dem sich ein Detektor zum Detektieren des 
reflektierten Lichtes befindet. Nur aus der Fokusebene stammendes Licht 
wird am Ort der zweiten Lochlbende auf einen Punkt abgebildet und kann 
das Pinhole passieren. Licht, welches in der Probe vor oder hinter der 

25 Fokusebene reflektiert worden ist, bildet am Ort der zweiten Lochblende 

. .^hingegen eine .Scheibe. Solches . Licht . kann_ deshalb das Pinhole .ojcht 
passieren, so dass im Wesentlichen nur Licht vom Fokuspunkt den Detektor 
errelcht. Durch konfokales Abbilden kOnnen daher auch raumlich 




ausgedehnte Objekte scharf abgebildet werden, da BeitrSge von ober- oder 
unterhalb der Fokusebene liegenden Objektberelchen nicht in die Abbildung 
eingehen. Statt Pinholes kOnnen auch Schlitzblenden Venwendung finden. In 
diesem Fall wird die Lichtqueile als Strich auf die Probe und das von der 
Probe reflektierte Licht als Strich auf dieselbe oder eine weitere Schlltzblende 
abgebildet. 

Konfokale Mikroskope, also auf konfokaler Abbildung beruhende Mikroskope, 
finden bspw. als Laser Scan Mikroskope (LSM) insbesondere in der Biologie, 
der Materialwlssenschaft und der medizlnischen Diagnostik Einsatz. FQr die 
intraoperative Diagnostik besteht die besondere Herausforderung an das ent- 
sprechende mikroskopische Rasterverfahren darin, schnell, hochaufl5send 
und kompatibel fQr den Einsatz inn Endoskop zu sein. Mit derartlgen 
Verfahren kSnnen optische Biopsien zur Tumorerkennung zum Beispiel im 
Magen-Damn-Trakt realisiert werden. 

Ein konfokales Laser Scan Mikroskop in Verbindung mit einem Endoskop ist 
beispielsweise das in Y.S. Sabharwal et al., „Slit Scanning Confocal 
Microendoscope for High Resolution In-Vivo Imaging", Appl. Opt. 34, Seiten 
7133 - 7144 (1999) beschriebene Laser-Scan-Mikroendoskop. Dieses 
Instrument bildet einen Laserstrahl mittels einer konfokalen Blende auf die 
Probe ab, rastert die Probe mit dem Laserstrahl zweidimensional (lateral) ab 
und nimmt das von der Probe reflektierte Streulicht auf. Um ein rSumliches, 
d.h. dreidimensionales Bild aufzunehmen, werden zweidimensionale Ebenen 
in verschiedenen Tiefen gescannt. Die Tiefe der aufzunehmenden Ebene 
wird durch Verschieben der Fokusebene des Mikroskops in der Probe 
eingestellt. Das Ergebnis dieses Verfahrens Ist ein sogenannter z-Stapel von 
zweidlmensionalen Blldern. Die Scans werden entweder manuell 
durchgefQhrt (mit hoher Ungenaulgkelt und mangelnder Reproduzierbarkelt) 
Oder mittels mlniaturisierter Fokussierelnrichtungen, die hohen Anforderung- 
en an die Genauigkeit sowie die Reproduzierbarkelt genOgen mQssen und 
.zu.dem. nur eine. geringe G/oRe haben dUrfen. Die mechanlschen 
Anforderungen an solche Fokussiereinrichtungen sind sehr hoch. Laser- 




Scan-Mikroendoskope sind daher noch nicht In kommerzlelle Produkte 
Qbergegangen. 

Die longitudinale Aufiesung des Laser-Scan-Mlkroendoskops ist durch die 
5 konfokale Optik bestimmt, Durch die konfokaie Abbildung mit Hllfe einer 
Blende wird erreicht, dass nur Streullclit aus einem longitudinal eng 
begrenzten Tiefenbereich auf den Detektor fallt. Die Tiefenausdehnung 
dieses Bereiches, und dannit die longitudinale AufiOsung des Mikroskops. 
hSngt von der Offnung der Blende, d.li. bspw. des Loches der Lochblende, 
10 ab und erreicht in der Praxis Werte von typischerwelse weniger als 10 pm. 
Bessere longitudinale AuflSsungen, d.h. enger begrenzte Tiefenbereiche, 
sind durch weiteres SchlieBen der Blendendffnung moglich, was jedoch mit 
einem hohen LIchtverlust verbunden ist. Nachteile des Laser-Scan- 
Mlkroendoskops sind die lange Scanzeit, die zum Aufnehmen eines Zr. 
15 Stapels ndtig ist, und eine geringe optische Empfindlichkeit. Die optische 
Empfindlichkeit wird durch die im Allgemeinen geringe Transmission der . 
optischen LichtieiterbOndel des Laser-Scan-Mlkroendoskops sowie durch 
stbrende Reflexe an den optischen Flachen beeintrSchtigt. 

20 Eine Alternative zum Abbilden von raumlich ausgedehnten Objekten, die 
nicht auf dem Prinzip der konfokalen Abbildung beruht, ist die in 
DE 199 29 406 beschriebe Vorrichtung zum DurchfOhren einer optischen 
Koharenz-Tomographle (OCT, Optical Coherence Tomography). Sie umfasst 
eine Lichtquelle, die im Wesentlichen inkoh§rentes Licht abgibt, und eine 

25 Strahlerzeugungseinrichtung zum Erzeugen eines Messlichtstrahls sowie 
elnes bezOgllch eines Referenzzeitpunktes zu dem Messlichtstrahl 
kohSrenten Referenzlichtstrahls aus dem inkoh§renten Licht. Mit dem 
Messlichtstrahl wird die Probe bestrahlt. Das von der Probe reflektierte Licht 
wird aufgenommen und mit dem Referenzllchtstrahl rSumlich Qberlagert. 

30 Wegen der zeitlichen Inkoharenz der Strahlung treten belm Oberlagern nur 
bei in Wesentlichen identischen optischen Wegiangen von Mess- und 
. _ . .. Referenzlichtstrahl Lnterfej-enzerscheinungen auf. Unterschiedllche optische 
Wegiangen des Referenzlichtstrahls fQhren daher zu Interferenz- 
erschelnungen mit vom Objekt in unterschiedlichen Tiefen reflektiertem 



4 



Messllcht. Somit kSnnen die verschiedenen optlschen Wegiangen des 
Referenzlichtstrahls mit der TIefe, in der die Reflexion des Messlichts in der 
Probe stattgefunden hat, in Bezlehung gesetzt werden, um ein Tiefenprofil 
der Probe zu erstellen. 

5 

Ein Nachteil der vorgestellten Gerate ist es, dass sicli mit ihnen eine optisclie 
Biopsie niclit in der gewUnscliten Weise realisieren ISsst. 

Aufgabe der Erfindung ist es daher, eine Vorriclitung zur VerfOgung zu 
10 stellen, mit der slcii eine optische Biopsie in einer gegenQber dam Stand der 
Technik vorteilhatten Weise realisieren ISsst. Es ist ein weitere Aufgabe der 
Erfindung. ein Verfahren zum Betreiben einer derartigen Vorriclntung zur 
VerfOgung zu stellen. 

15 Die erste Aufgabe wird durch ein Koharenzmikroskop nach Anspruch 1, dia 
zweite Aufgabe durch ein Verfahren nach Anspruch 24 gel6st. Weitere 
Ausgestaltungen der Erfindung sind in den abhSngigen AnsprQchen 
angegeben. 

20 ErfindungsgemaS umfasst ein Koharenzmikroskop eine zeitlich inkoh§rentes 
Licht abgebende Lichtquelle. Als zeitlich inkoharente Lichtquelle ist dabei 
jede Lichtquelle mit geeignet kurzer KohSrenzlange anzusehen. Aulierdem 
umfasst das Koharenzmikroskop einen Aufteiler zum Aufteilen des von der 
Lichtquelle abgegebenen Lichtes in Messlicht, welches einer Probe 

25 zugeleitet und von dieser reflektiert wird. und Referenzlicht. Weiterhin sInd 
eine Oberiagerungselnrichtung zum rSumlichen Oberlagern des von der 
Probe reflektierten Messlichts mit dem Referenzlicht sowie eine Sensorzeile 
zum Detektieren des aus der Oberlagerung resultierenden Lichts. welche 
derart ausgestaltet ist, dass sie eine Ausleserate von mindestens ca. 60 kHz 
30 ermoglicht, vorhanden. Um derartige Ausleseraten zu erzielen, kSnnen 
insbesondere kurze Sensorzeilen mit hdchstens etwa 1000 Sensor- 
eiernenten^ bspw. CCD-Elementen (CCD^ Charge Coupled Device), und 
insbesondere sehr kurze Sensorzeilen mit hochstens etwa 500 Sensor- 
elementen Venwendung finden. Die Oberiagerungselnrichtung weist eine 



Abstrahleinrichtung zum Abstrahlen des Messlichts und des Referenzlichts 
auf, die derart ausgebildet und relativ zur Sensorzelle angeordnet ist, dass 
eine ausgedehnte Bestrahlung mindestens eines Teils der Sensorzelle mit 
Qberlagertem Licht erfolgt und das Verhaitnis der von dem Messllcht und 
dem Referenzllcht von der Abstrahleinrichtung bis zum jewelligen Auftreff- 
punkt auf der Sensorzelle zurQckgelegten Wegstrecken im mit Uberlagertem 
Licht bestrahlten Abschnltt der Sensorzelle variiert. 

Das erfindungsgemaSe KohSrenzmikroskop basiert auf den folgenden 
Oberlegungen: 

EIn Haupthlndernis fOr die Realislerung elner optischen Blopsie mit dem 
beschrleben Stand der Technik liegt darin, dass die Aufnahmezeiten zum 
Aufnehmen eines z-Stapels hoch sind. 

Im LSM liegt die Ursache hierfQr u.a. darin, dass die Probe zum Aufnehmen 
eines z-Stape!s nacheinander mehrmals in unterschiedlichen Tiefen abge- 
rastert wird, wobei zum VerSndern der Tiefe jeweils die Fokusebene der 
Mikroskopoptik neu eingestellt warden muss. Das Einstellen erfordert ein 
mechanisches Bewegen optischer Elemente, was nicht mit der enwQnschten 
Geschwindlgkeit erfolgen kann. Hinzu kommt, dass fUr eine optische Blopsie 
sowohl eine hohe laterale Aufldsung als auch eine hohe longitudinale 
AuflOsung erwQnscht Ist. Eine hohe longitudinale Aufl5sung erfordert jedoch 
eine Verringerung der BlendenSffnung, was hohe LIchtverluste zur Folge hat. 

Ebenso wie Im LSM Ist auch bei einem Standart-OCT eine mechanlsche 
Bewegung nOtig, um zu Blldinformatlonen aus verschledenen Tiefen der 
Probe zu gelangen. In derartlgen Geraten erfolgt die TIefenbestlmmung 
anhand der Interferenz eines Messstrahls mit einem Referenzstrahl. Die 
Tiefe, aus der die Bildinformation stammt, ergibt sich dabel aus der vom 
Referenzstrahl bis zum Detektor zurQckgelegten Wegstrecke. DIese 
-- Wegstrecke wird QblLchenwelse..dadurch variiert,. dass der Referenzstrahl an 
einem verschiebbaren Spiegel reflektlert wird. Zum Andern der Tiefe, aus der 
die Bildinformation stammt, muss daher die Splegelposltlon mechanlsch 



verandert warden, was ebenso wie das Bewegen der optischen Elemente im 
LSM nicht mit der erwQnschten Geschwindlgkeit erfolgen kann. 

Das in DE 199 29 406 beschriebe sog. Zeilen-OCT erfordert im Unterschied 
zu einem Standart-OCT keinen verschiebbaren Spiegel, urn die Probentiefe 
zu ermittein, aus der die Bildinfornnation stammt. In diesem GerSt wird das 
LIcht von der Oberiagerungseinrichtung derail auf die Sensorzeile abge- 
strahlt, dass die vom Referenziichtstrahl zurClckgelegte Wegstrecke vom 
Auftreffpunkt des Llchts auf der Sensorzeile abhangt. Die Probentiefe ergibt 
sich in diesem Gerat daher aus der Position des Auftreffpunktes des 
Oberlagerten Lichtes auf der Sensorzeile. d.h. der Position des jeweils 
ausgelesenen Sensorelements. Das mechanische Verschieben eines 
Spiegels entfailt daher. 

Wird in einem Zeilen-OCT die Sensorzeile derart gewahit, dass das Auslesen 
der Sensorzeile mit einen hohen Ausleserate, d.h. ca. 60 kHz oder mehr, • 
erfolgen kann, so lassen sich die fQr die optische Biopsie nStigen kurzen 
Aufnahmezeiten realisieren. Zur Zeit sind Sensorzeilen mit den gewOnschten 
Ausleseraten und einer Zeileniange zwischen 128 und 1024 Sensor- 
elementen kommerziell erhaltlich. Die Sensorzeile ist daher vorzugsweise 
eine kurze Zeile, die nicht mehr als ca. 1000 Sensorelemente umfasst. 
Insbesondere, wenn eine sehr hohe Ausleserate erzielt werden soli, findet 
bevorzugt eine sehr kurze Sensorzeile mit nicht mehr als ca. 500 Sensor- 
elementen Venwendung. 

Es muss jedoch nicht notwendigerweise eine kurze bzw. sehr kurze 
Sensorzeile Verwendung finden. Stattdessen kann auch eine lange 
Sensorzeile, d.h. eine Sensorzeile mit mehr als ca. 1000 Sensorelementen 
Verwendung finden, bspw. eine mit 2048 oder 4096 Sensorelementen. Die 
hohe Ausleserate kann in diesem Fall dadurch erzielt werden, dass nur 
jeweils ein Teil der Sensorelemente bestrahit und ausgeiesen wird, d.h. die 
.genutzte. Lange der. Zeile geringer ist als ihre tatsachliche Lange. Findet 
bspw. eine Sensorzeile mit 2048 Sensorelementen Verwendung, so werden 
vorzugsweise nur ca. 1000 Sensorelemente der Zeile bestrahit und 




ausgelesen. Weiter vorzugsweise werden nur etwa 500 Sensorelemente 
bestrahit und ausgelesen. 

Wenn in der Beschreibung oder den AnsprQchen von der LSnge einer 
Sensorzeile die Rede ist, soli darunter nicht ausschlielillch die tatsachliche 
Lange der Zeile zu verstehen sein, sondem auch die genutzte Lange einer 
Sensorzeile mit einer tatsSchlichen Lange, welche die genutzte Lange 
Qbersteigt. 

Die kurze Sensorzeile und der Verzicht auf bewegte Telle zum DurchfQhren 
eines Tiefenscans ermSglichen die fur die optische Biopsie notigen kurzen 
Aufnahmezeiten. 

Aulier durch die kurzen Aufnahmezeiten zeichnet sich das erfindungs- 
gemaBe Koharenzmikroskop gegenOber dem Stand der Technik Ins-, 
besondere auch durch folgende Punkte aus: 

1) Gegenuber einem Laser-Scan-Mikroskop (LSM) zeichnet sich das 
Koharenzmikroskop durch eine wesentlich hohere Signalempfindlichkeit 
aus, da das Detektionsprinzip wie beim OCT auf der Messung von. 
Amplituden und nicht auf der Messung von Intensitaten beruht. Der 
dynamische Bereich der Detektion ist daher um mehrere 
Grolienordnungen grSSer als bei einem klassischen Lichtmikroskop. 
Dieser Umstand ist insbesondere beim Anwenden in der konfokalen 
Faser-Mlkroskople von Vortell, die mit einem geringen Signalpegel 
arbeitet. 

2) Die habere Signalempfindlichkeit des Koh§renzmikrosl<op8 hat beim 
Anwenden in der konfokalen Faser-IVIikroskopie gegenOber einem Faser- 
LSM den qualltativen Vorteil, dass sowohl Bereiche mit hoher 
Transparenz als auch Bereiche mit hoher optischer Dichte besser 
detektierbar sind. Diese Eigenschaft ist insbesondere fOr optische 
Biopsien interessant. 
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3) Im Gegensatz sowohl zur klassischen Arbeitsweise eines Laser-Scan- 
Mikroskops als auch der eines klassischen OCT wird mit dem 
erfindungsgemaHen Koharenzmikroskop an jedem Punkt der lateralen 
Probenebene (XY-Ebene) mit hoher Gescliwindigkeit ein vollstandiger 

5 longitudinaler Scan (z-Scan) statisch durchgefQhrt. Das Aufnehmen von 
z-StapeIn ist daher be! Probentiefen von typischenA/eise 100 \Am nicht 
netig. 

4) Der unter Punkt 4 genannte Vorzug des statischen Aufnehmens eines 
10 vollstandigen z-Scans ermoglicht eine Vereinfachung des Scanvorgangs. 

Anstelle eines vollstandigen XY-Scans (sog. A-Scan) kann die Probe 
auch entlang einer XZ-Ebene gerastert werden, d.h. lediglich entlang 
einer X-Line gescannt werden (sog. B-Scan), wobei die X-Richtung in 
ihrer Orientierung und ihrer „Breite" einstellbar ist, ohne dass eine neue 
15 Positionierung der IVIikroskopoptik, welche ggf. in ein Endoskop integriert 
ist, nOtig ware. Dadurch wird eine sehr schnelle optische Biopsie moglich, 
die dem Pathologen einen Schnitt in gewohnter Orientierung liefert. ;Dle 
Breite der eindimensionalen Linie kann insbesondere an die gewQnsQhte 
Aufldsung und/oder die gewOnschte Signalstarke angepasst werden. 

20 

Der Tiefenbereich, der mit dem erfindungsgemaden optischen Koharenz- 
mikroskop durch Oberlagerung von Mess- und Referenzslicht fOr die 
IVIessung zuganglich ist, also die Tiefenausdehnung des aus der Ober- 
lagerung resultierenden Tiefenprofils, wird Tiefenhub genannt. DerTiefenhub 
25 ist unabhangig von der Tiefenauflosung und wird durch die Anzahl der 
Sensorelemente in der Sensorzeile, der Welleniange des verwendeten Lichts 
sowie der Zahl der Sensorelemente pro Periode des Interferenzsignals 
bestimmt. 

30 Das Koharenzmikroskop ist insbesondere derart ausgestaltet, dass es einen 
Tiefenhub auiVveist, welcher mindestens der durch die Koharenzlange des 
von der Lichtquelle abgegebenen Lichtes bestimmten Tiefenaufldsung des 
Koharenzmikroskops und hochstens NAM entsprlcht, wobei A die Wellen- 
iange des von der Lichtquelle abgegebenen Lichtes ist und N die Anzahl der 




Sensorelemente bzw. der genutzten Sensorelemente in der Sensorzeile. 
Dabel stellt NA/4 den grSBten Tiefenhub dar, fQr den die Sensorzeile mit N 
Sensorelementen bzw. N genutzten Sensorelementen be! Venwendung von 
LIcht der Welleniange A das Abtasttlieorem erfQiIt. 

5 

Typisclierweise liegt der Tiefenliub im Berelch von ca. 100 pm, er l<ann 
jedoch aucli darunter liegen und bspw. 20 Mm oder weniger betragen. 
Insbesondere kann er aucli im Bereicli der TiefenauflOsung des Koliarenz- 
milcroskops liegen. Je geringer der Tiefenhub ist, desto kOrzer kann die 
10 verwendete Sensorzeile und damit auch die Aufnahmezeit zum Aufneiimen 
eines Bildes sein. 

Mit dem erfindungsgemSBen KohSrenzmikroskop sind TiefenauflOsungen 
von 10 pm Ober einen Tiefenhub von ca. 100 |jm mOglich, ohne dass ein z- 
15 Stapel aufgenommen werden muss, was die Scanzeit zum Abrastern einer 
Probe erheblich verkQrzt. 

In einer vorteilhaften Ausgestaltung umfasst das erfindungsgemSBe Ko- 
harenzmikroskop eine Messlichi abgebende Punktlichtquelle und mindestens 

20 eine konfokale Blende. Dabei kann die Punktlichtquelle auch durch die 
mindestens eine konfokale Blende gebildet sein. AuBerdem ist eine Mlkro- 
skopoptik zum Fokussieren des Messlichts auf die Probe sowie zum 
Fokussieren des von der Probe reflektierten Messlichts auf die mindestens 
eine konfokale Blende, welche ggf. gleichzeitig die Punktlichtquelle bildet. 

25 Oder eine weitere konfokale Blende vorhanden. Als konfokale Blende soli 
hierbei nicht nur eine Loch- oder Schlltzscheibe zu verstehen sein, sondern 
jedes konfokal angeordnete optische Element, das eine Apertur bzw. 
numerlsche Apertur besitzt. 

30 Im OCT nach Stand der Technik wirkt sich Streullcht, das aus anderen als 
den Tiefen des zu untersuchenden Probenbereiches stammt, stSrend auf die 
Tiefenmessung aus. Solches Streullcht wird im erfindungsgemaSen Ko- 
harenzmikroskop durch die konfokale Blende reduziert. Die korifokalitat dient 
dabel nicht zum Erhohen der lateralen Aufl6sung oder zum Ermoglichen des 



Messens in scharf begrenzten Tiefenbereichen. Es kann daher mit mittleren 
Oder hohen Aperturen bzw. numerischen Aperturen (NA= 0,1 bis 0.5) 
gearbeitet werden, welche das unerwQnschte Streuliclit wirksam abblocken, 
aber dennocli eine hoiie laterals AuflOsung zulassen, mit der subzellulare 
5 Strukturen erkennbar sind. 

Vorzugsweise ist die Apertur der mindestens einen konfokale Blende derart 
gewaiilt, dass der Tiefenliub des KohSrenzmikroskops im Wesentlichen der 
Tiefenausdehnung seiner konfokalen Zone entspricht 

10 

In einer weiteren Ausgestaltung des KohSrenzmikroskops ist eine optlsche 
Faser vorhanden, die das Messliclit der Mikroskopoptik zufOhrt. Zwischen 
der optischen Faser und der Mikroskopoptik ist auSerdem vorzugsweise eine 
Scaneinrichtung angeordnet. Die mindestens eine konfokale Blende kann in 
15 diesem Fall durch die optische Faser gebildet sein. Wird eine 
Monomodefaser als optische Faser verwendet, ist die vom Messlicht 
zurQckgelegte optisciie WeglSnge mit hoher Genauigkeit festgelegt und 
bekannt. 

20 In noch einer weiteren Ausgestaltung der Erfindung ist zwischen die optische 
Faser und die Mikroskopoptik, vorzugsweise zwischen die Scaneinrichtung 
und die Mikroskopoptik, ein geordnetes FaserbQndel zwischengeschaltet. In 
diesem Fall kann die mindestens eine konfokale Blende alternativ durch die 
optische Faser Oder durch die Fasern des FaserbUndels gebildet sein. Da ein 

25 Aufnehmen von z-StapeIn mit dem erfindungsgemaSen KohSrenzmikroskop 
nicht nOtig ist, sind keine mechanisch bewegten Elemente am distalen Ende 
der Faser nfltig. Ebenso mOssen keine zusStzlichen Fokusslereinrichtungen 
am distalen Ende implementiert werden. 

30 In einer besonderen Ausgestaltung der Erfindung kann das geordnete 
FaserbQndel In ein Endoskop Integriert sein. Das distale Ende des 
"^^"^ dabei eine VergrSllerungsoptIk umfassen, deren 
numerische Apertur derart gewShlt Ist, dass die optische AuflSsung an der 




Faserbandelendfiache dem Durchmesser der Fasern des FaserbQndels 
entspricht. 

Eine weitere Ausgestaltung des KohSrenzmikroskops zeichnet sich dadurch 
aus, dass eine Scaneinrichtung zum EInkoppeIn von Messlicht In die Fasern 
und/oder zum Auskoppein von der Probe reflektierten IVIesslichts aus den 
Fasern vorhanden ist. In einer besonderen Ausgestaltung ist zwischen der 
Scaneinrichtung und dem proximalen Ende des geordneten FaserbQndels 
eine Optik vorhanden, die derart ausgestaltet ist, dass das in die Fasern 
einzukoppelnde Licht am proximalen Ende des FaserbQndels leicht 
defokussiert ist. Auf diese Weise kann sichergestellt werden, dass jede 
Einzelfaser beim EInkoppeIn auf gleiche Weise gut getroffen wird. Alternativ 
kann eine Scansteuerung vorhanden sein, die zum DurchfUhren einer 
Initlallsierung ausgestaltet ist, in welcher die Mittellage der Fasern am 
proximalen Ende des geordneten FaserbQndels ennlttelt wird, um das 
EInkoppeIn zu verbessern. 

In einer vorteilhaften Ausgestaltung der Erfindung sind die Fasern des 
geordneten FaserbQndels am proximalen Ende des FaserbQndels linear 
nebeneinander angeordnet. Diese Ausgestaltung ermOglicht das Abrastern 
mit sehr hohen Scanfrequenzen. Gleichzeitig emnSglicht sie ein flSchiges 
Abrastern mit nur einem beweglichen Scanelement. Als bewegliches 
Scanelement kann die Scaneinrichtung insbesondere einen drehbaren 
Polygonspiegel aulweisen. 

Das beschriebene Ein- und Auskoppein des Lichtes am proximalen Ende des 
FaserbQndels und/oder die lineare Anordnung der Fasern am proximalen 
Ende des FaserbQndels, lassen sich nicht nur im erfindungsgemalien 
Koh§renzmlkroskop vortellhaft einsetzen, sondern auch In anderen GerSten, 
in denen Licht in optische FaserbQndel ein- bzw. auszukoppein ist. 

Die numerische Apertur und die VergrOISerung der MIkroskopoptik des 
erflndungsgernaften koharenzmikroskops' konnen in vortellKaffer Weise 
derart gewahit sein, dass die laterale Aufldsung naherungswelse dem 
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Durchmesser der Fasern des geordneten Faserbundels entspricht und ein 
maximaler Tiefenhub erreicht wird. 

Weitere Merkmale, Elgenschaften und Vorteile der vorliegenden Erfindung 
werden sich dem Fachmann anhand der folgenderi detaillierten 
Beschreibung von AusfQhrungsbeispieien unter Bezugnahme auf die 
beiliegenden Zeichnungen erschiiei^en. 

FIgur 1 zeigt schematisch ein erstes AusfQIirungsbeispiel fQr das 
erfindungsgemaUe KohSrenzmil^roskop. 

Figur2 zeigt scliematiscli ein zweites AusfUlirungsbelspiel fQr das 
erfindungsgema&e Koti3renzmil<rosi<op. 

Figur 3 zeigt schematiscii das Ein- und Ausl^oppeln von Licht in bzw. aus 
Fasern eines optisciien FaserbUndels. 

ZunSchst wird anhand von Fig. 1 der prinziplelle Aufbau des 
erfindungsgemaiien Koharenzmil<rosl<ops besclirieben. Das Mil<rosl<op 
umfasst eine Lichtquelle 1 zum Abgeben von zeitlicli inl<oharentem Liclit, 
einen Aufteiler 3 zum Aufteilen des Lichtes in einen Referenzstrahl und einen 
Messstralil, einen Referenzzweig 5, in den der Referenzstrahl vom Aufteiler 
3 eingekoppelt wird und in dem er einen deflnierten Weg zuriicklegt, einen 
Messzweig 7, in den der Messstrahl vom Aufteiler eingekoppelt wird und 
Qber den der Messstrahl der Probe 13 zugefOhrt wird, sowie einen Detelctor 
9, in dem von der Probe reflektiertes Messlicht mit Referenzlicht aus dem 
Referenzzweig 5 Qberlagert und das Oberlagerte Licht detektiert wird. 

Die Lichtquelle 1 ist eine Breltbandlichtquelle, die im Wesentlichen zeitlich 
inkoharente Strahlung abgibt. Im AusfQhrungsbelspiel ist die Lichtquelle 1 
eine Superluminiszenzdiode. Alternativ kflnnen auch andere Lichtquellen 
Venwendung finden, sofem sie Licht mit einer KohSrenzlSnge abgeben, die 
einen vorBeslimmteh Wert hicht Oberschreitet, Wie bspw. ein kurze Lichtpulse 
abgebender Laser. Die KoharenzlSnge der Lichtquelle 1 bestimmt die Tiefen- 
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auflSsung des optischen Koharenzmikroskops. Das Mikroskop umfasst 
neben der Lichtquelle 1 eine Laserlichtquelle 15, bspw, eine Laserdiode, die 
zeltllch koharente Strahlung im fQr das menschliche Auge sichtbaren 
Frequenzberelch abgibt. Die Laserlichtquelle 15 bzw. das von ihr 
5 ausgehende Laserlicht dient dazu. den Strahlenverlauf des im nlcht 
sichtbaren Berelch abgegebenen LIchts der Superluminiszenzdiode 1 
verfolgen zu kSnnen. Dazu wird das Laserlicht in einem iVlischer 17 mit dem 
Licht der Superluminiszenzdiode 1 gemischt, wobei der gemischte Strahl zu 
90% auf die Superluminiszenzdiode 1 und zu 10% auf die Laserlichtquelle 15 
10 zuriickgeht. Selbstverstandlich sind auch andere Mischungsverhaitnisse 
mOglich. Die vom Mischer 17 erzeugte Strahlung wird vom Aufteiler 3 zu 90% 
in den Messzweig und zu 10% in den Referenzzweig eingekoppelt. Auch 
hierbei sind andere Mischungsverhaitnisse mogiich. 

15 Im Referenzzweig 5 wird der Referenzlichtstrahl in einen Referenzlichtleiter 6 
eingekoppelt und Uber eine Optik 18 einem Spiegel 19 zugefQhrt. Der 
Spiegel 19 reflektiert den Referenzstrahl, welcher nach der Reflexion von der 
Optik 18 wieder In den Referenzlichtleiter 6 eingekoppelt wird. Ein Mischer 
21 mischt das reflektierte Referenzlicht mit dem vom Aufteiler 3 kommenden 

20 Referenzstrahl im Verhaitnis 50:50 und koppelt das derart aufbereitete Licht 
In einen welteren, zum Detektor 9 fUhrenden Referenzlichtleiter 23 ein, 
welcher den Referenzlichtstrahl einem Strahlenausgang 25 des Referenz- 
zweiges 5 zuleitet. Die Referenzlichtleiter sind vorzugsweise Mono- 
modefasern. 

25 

Das Messlicht wird Qber ein im Messzweig 7 angeordneten Messlichtlelter 8 
einer Scanelnrichtung 32 zugefQhrt, von der er auf eine den Messllchtstrahl 
auf einen Probenbereich fokussierende MIkroskopoptik 28 gerlchtet wird. Die 
Scaneinrichtung 32 umfasst einen ersten um eine Achse schwenkbaren 
30 Galvanometersplegel 33 zum Vermittein eIner X-Ablenkung des Messstrahls 
sowie einen zweiten um eine Achse schwenkbaren Galvanometersplegel 35 
zum Vermittein einer Y-Ablenkung des Messstrahls. Die Achsen, um welche 
die jeweiligen Galvanometersplegel 33, 35 schwenkbar sind, stehen 
vorzugsweise senkrecht zueinander, kdnnen jedoch auch belieblge Winkel 
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zuelnander einnehmen, solange sie nicht parallel zuelnander sind. MIftels 
einer Scansteuerung (nicht dargestellt) werden die Galvanometerspiegel 33, 
35 so gesteuert. dass Schritt fOr Schritt ein lateraler Probenberelch gescannt 
wird. In jedem Scanschritt wird dabel das von der Probe 13 reflektierte LIcht 
5 von der MIkroskopoptik 28 aufgenommen und Qber die Scanelnrichtung 32 
dem Messlichtleiter 8 wieder zugefQhrt. 

Die numerische Apertur NA des IVIesslichtleiters 8 stellt sowohl sine 
Punktliohtquelle als auch eine konfokale Blende des Koharenzmikroskops 

10 dar. Die numerische Apertur und die Vergrdlierung der Mikroskopoptik sind 
dabei vorteilhafterweise so gewShlt, dass die laterale Auflosung des 
Mikroskops nSherungsweise dem Durchmesser einer Faser (typischerweise 
1 bis 10 Mm) entspricht und ein maximaler axialer Scharfenbereich erreicht 
wird. Betragt die numerische Apertur einer Faser bspw, NA=0,18, so wird 

15 ein axialer Scharfenbereich von 4A / NA^ = 100 |jm und eine laterale 
Aufiesung von 0,5A /NA = 2,2 [im erreicht. 

Ein Mischer 27, dem das Messlicht Ober den Messlichtleiter 8 zugeleitet wird, 
mischt das von der Probe reflektierte Messlicht im Verhaitnis 50:50. Das 
20 derart aufljereitete Messlicht wird vom Mischer 27 in eineh weiteren 
Messlichtleiter 29, ebenfalls vorzugsweise eine Monomodefaser, einkoppelt, 
der das Messlicht dem Strahlausgang 31 des Messzweiges 7 zuleitet. 

Von den StrahienausgSngen 25, 31 des Referenzzweiges 5 bzw. des 
25 Messzweiges 7 wird das Referenzlicht und das Messlicht in Form Lichtkegein 
37, 39 auf eine CCD-Zeile 41 als Sensorzeile des Detektors 9 gerichtet, 
weiche die Sensorflache des Detel<tors 9 darstellt. Die beiden 
Strahlenausgange 25, 31 sind voneinander beabstandet angeordnet, so dass 
sich die beiden LIchtkegel tellweise Oberlagern und mindestens einen 
30 Teilbereich 43 der CCD-Zeile 41 gleichzeitig beleuchten. Im vorliegenden 
AusfOhrungsbelspiel besitzt CCD-Zelle 612 Pixel, die im Wesentlichen alle 
von Uberlagertem LIcht bestrahit werden. Nur, wenn das an einem Punkt, 
" d.'h. "einem "Pixel, "der" CCD-Zeile 4T ahkommende Messlicht die 'gieiche~ 
Wegstrecke zurQckgelegt hat wie das am selben Punkt der CCD-Zeile 41 




ankommende Referenzlicht, treten Interferenzerscheinungen auf. Aus den 
bekannten Weglangen, welche das Referenzlicht vom Strahlenausgang 25 
bis zu den jeweiligen Punkten auf der CCD-Zelle zurQckzulegen hat. iSsst 
sich dem jeweiligen Punkt auf der CCD-Zeile 41 eine TIefe innerhalb der 
5 Probe 13 zuordnen- Nur Messlicht, welches in dieser Tiefe reflektiert worden 
ist, interferiert an dem zugeordneten Punkt der CCD-Zeile 41 mit dem 
Referenzlicht. 

Eine nicht dargestellte Ausleseeinheit liest die CCD-Zeile aus und gibt die 
10 ausgelesenen Daten an eine Auswerteeinheit (ebenfalls nicht dargestellt) 
weiter, welche die Zuordnung eines Pixels zur Probentiefe, aus welcher das 
auf das Pixel, auftreffende Messlicht stammt, vornimmt. Aufgrund der relativ 
geringen Zahl der auszulesenden Pixel kann das Auslesen der CCD-Zeile 
mit einer hohen Ausleserate erfoigen. 

15 

Die hohe Ausleserate kann im beschriebenen AusfQhrungsbeispiel auch 
erreicht werden, wenn bspw. statt einer CCD-Zeile mit 512 Pixein eine CCD- 
Zelle mit 1024 Oder mehr Pixein Venwendung findet, von denen nur ca, 500 
mit Qberlagertem Licht bestrahit und ausgeslesen werden. 

20 

Die Aufnahmen des erfindungsgemaSen KohSrenzmikroskops zeichnen sich 
dadurch aus, dass in einer bestimmten Tiefe der Probe ein Volumen mit 
einer axialen Ausdehnung im Bereich der Scharfentiefe der konfokalen 
Mikroskopoptik vermessen wird. Da die Probe in Lateralrichtung flachig 
25 gescannt wird, fallen sehr hohe Datenraten an. Das Gesamtsystem sollte 
daher fQr eine schnelle Datenerfassung ausgelegt und optimiert sein. Im 
Folgenden wird die hierfOr notige Ausleserate der CCD-Zeile abgeschatzt: 

Der Tiefenhub Ziz des Koharenzmikroskops ist gegeben durch: 

30 

Az=NA/2P, 

wobei N die" Plxelzahl "der CCD-Zeile, A die Wellerilange der Dchtquelle 
(typlschenA^eise 800 nm) und P die Pixelzahl pro Periode des 



Interferenzsignals ist. Die Pixelzahl pro Periode sollte mindestens P = 2 
betragen, um das Abtasttheorem zu erfQIIen. Vergleicht man die Anordnung 
mit einem LaSer-Scan-Mikroskop. so sollte die Zahl der aufgenommenen 
Bildpunkte in Lateralrichtung (X, Y) typischerweise bei 250 x 250 = 62500 
5 liegen. Bei einer 3D-Bildfrequenz von 1 Hz muss die CCD-Zeile folglich mit 
einer Zeilenfrequenz von 62,5 kHz ausgelesen werden. Die LSnge der CCD- 
Zeile ergibt sich fOr einen TIefenhub von Az = 100 (jm und einer Periode von 
2 zu N = 500. Bei gerlngerem Tiefenhub kann die Zahl der Pixel pro Periode 
auch heher als 2 sein; ohne dass eine langere Zeile verwendet werden 
10 muss. Altemativ kann jedoch bei geringerem Tiefenhub auch die Pixelzahl 
pro Periode beibehalten und dafQr die L§nge der CCD-Zeile verringert 
werden. Die Pixelzahl pro Periode sollte wie erwahnt mindestens 2 betragen 
und vorteilhaftenweise hSchsten bei 4 liegen, um unnotig lange Zeilen zu 
vermeiden. 

15 

Die TiefenauflSsung wird im erfindungsgemMRen KohSrenzmikroskop. wie 
beim OCT durch die Koharenziange der Lichtquelle 1 bestinimt. Jede 
Lichtquelle strahit Ober eine bestimmte Zeitspanne, namlich Qber die 
KohSrenzzeit, kohSrentes Licht aus. Lichtquellen mit sehr kurzen KohSrenz- 

20 zeiten werden hierbei als zeitlich inkohSrente Lichtquellen angesehen. Die 
KohSrenzzeit lasst sich in eine KohSrenzlSnge umrechnen. Nur solche 
Llchtstrahlen, deren zurQckgelegte Wegstrecken sich um weniger als die 
KohSrenziange unterschelden, kSnnen miteinander interferieren. Je kQrzer 
die KoharenzlSnge ist, desto exakter mOssen daher die zurQckgelegten 

26 Wegiangen von Messstrahl und Referenzstrahl iibereinstimmen, damit diese 
miteinander interferieren konnen, d.h. der Streckenunterschied muS kleiner 
als die KohSrenzlSnge sein. Bei kQrzerer KoharenzlSnge ist deshalb ein 
genaueres Ermittein des Tiefenbereiches, aus dem der Messstrahl reflektiert 
worden ist, und damit eine bessere Tiefenaufiasung des Mikroskops mOglich. 

30 Mit den KohSrenzlSngen gangiger inkohSrenter Lichtquellen sind Tiefenauf- 
ISsungen von 10 pm erreichbar. Mit modemen Lichtquellen lassen sich 
AuflOsungen bis unter 1 pm reallsieren. Vorzugswelse ist die TiefenauflSsung 
des Kohd[r3nzinlkros1<dps be'sser als 20 [im, welter vorzugswelse Besser als" 




10 pm und insbesondere besser als 1 |jm, wobei die TlefenauflOsung von der 
gewOnschten Anwendung des Kohsirenzmikroskops abhangen kann. 

Weitere Einzelheiten des Aufbaus des Detektors, der Detektion und des 
5 Emiittelns des Tiefenproflls aus den von der CCD-Zeile detektlerten 
Intensitaten sind In DE 199 29 406 beschrleben, auf deren Offenbarung in 
diesem Zusammenliang verwiesen wird. 

Mit dem KoliSrenzmikroskop kann das Volumen AX, AY, AZ der streuenden 
10 Probe 13 mit einer hohen lateralen (X, Y) und axialen (Z) Aufl6sung 
vermessen werden. Die Probe 13 wird analog zum konfokalen Laser-Scan- 
l\/likroskop mit der konfokalen Mikroskopoptik abgerastert. Im erfindungs- 
gemaBen Koharenzmikroskop wird die Konfol<alitat jedoch nicht wie beim 
konfokalen Laser-Scan-iVlikroskop zum Erli6hen der lateralen AuflSsung oder - 
^5 zum ErrnQglichen des Messens in scliarf begrenzten Tiefenberelchen (< 10 
Mm) genutzt. Stattdessen dient die Konfokalitat ledlglich zum Reduzieren von 
Fremdiicht, welches von auRerhalb des zu untersuchenden Probenbereiclies .A 
stammt. 

20 In altemativen Ausgestaltungen des erflndungsgemaUen Koharenz- 
mikroskops, insbesondere der Scaneinrichtung 32, kOnnen die Galvano- 
meterspiegel 33, 35 vollstandig oder teilweise durch andere Scanelemente, 
wie bspw, drehbare Polygonspiegel, ersetzt sein. 

25 Ein zweites AusfOiirungsbeispiel des erfindungsgemaRen Koliarenzmikro- 
skops ist in Figur 2 dargestellt. Es unterscheidet sich vom ersten Aus- 
fQhrungsbeispiel lediglich dadurcli, dass zwischen der Scaneinrichtung 32 
und der l\/llkroskopoptik 28 eine Fokussierlinse 26 und ein geordnetes 
FaserbQndel 100, welches eine Anzahl optischer Fasern, vorzugsweise 

30 Monomodefasern, umfasst, angeordnet sind. 

Ober das geordnete FaserbQndel 100 wird das Messlicht der Mikroskopoptik 
28 zugefCihrtTDas Einlelten des Messlichtstrahls in die proximalen Enden 106 
der optlschen Fasern des FaserbQndels 100 erfolgt Ober die Fokussieriinse 
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26, mit welcher der Messlichtstrahl auf die ElngangsflSchen der Fasern 
fokusslert wird. Die Scaneinriclitung 32, die wie Im ersten AusfQhrungs- 
beispiel ausgeblldet ist, erm6gliclit dabei, den Messliclitstralil so auf die 
Fokussierlinse 26 auszurichten, dass er auf das proximale Ende einer 
5 ausgewShlten Faser des Faserbtindeis 100 fokussiert wird. MWtels einer 
Scansteuerung (nicht dargestellt) werden die Galvanometerspiegel 33, 35 
der Scaneinriclitung 32 so gesteuert, dass der l\/lessiichtstralil nacheinander 
in alle Fasern oder mindestens in eine definierte Untermenge aller Fasern 
des optisclnen FaserbQndels eingeleitet wird. 

10 

Das EInkoppeIn des Messlichtstralils in die proximalen Enden der einzelnen 
Fasern des geordneten FaserbQndels 100 kann auf mehrere Arten 
verbessert werden, um ein optimales Einkoppein in die- einzelnen Fasern mit 
maximaler Scangescliwlndigkeit zu erzielen. 

15 

Eine ohne groften Aufwand zu realisierende MOglichkeit, das Einkoppein zu - 
verbessern, besteht darin, den in das FaserbQndel 100 einzukoppelnden 
Lichtstrahl mittels der Fokussierlinse 26 nicht vollstandig zu fokussieren, 
sondern leicht zu defokussleren, so dass am Ort einer Faser, in welche er 
20 eingekoppelt werden soil, die Fiache des defokussierten Messlichtstrahls 
etwas graSer ist, als die Eintrittsfiachen der Fasern. Auf diese Weise kann 
sichergestellt werden, dass jede Einzelfaser auf gleiche Weise gut getroffen 
wird. Mit dem Defokussieren ist jedoch einen Signalverlust verbunden, der 
nicht in alien Anwendungen akzeptabel ist. 

25 

Eine alternative IVI6glichkeit, das Einkoppein zu verbessern, besteht darin, 
die Scaneinrichtung 32 so zu steuern, dass jede Einzelfaser des 
FaserbQndels 100 vom rasternden Lichtstrahl optimal getroffen wird. Die 
optimale Einstellung der Scaneinrichtung wird in einem Initiallsierungsschritt 
30 fQr jede Einzelfaser ermittelt. Im Initiallsierungsschritt kann z.B. das 
proximale Ende 106 des FaserbQndels In einem Raster abgerastert werden, 
das feiner Ist als das Raster, welches sich aus der Anordnung der proximalen 
Enden der Einzelfasern ergibt. Die beim Abrastem am proximalen Ende 106 
des FaserbQndels 100 auflretenden Reflexe, sind starker, wenn sie von einer 
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Einzelfaser stammen, als wenn sie vom Umgebungsmaterial, in welches die 
Einzelfasem eingebettet sind, stammen. Durch Messen der Reflexe kann 
daher die exakte Position der Einzelfasem emnittelt werden. Die Ansteuerung 
durcli die Scansteuerung erfolgt dann anhand der im Initialisierungsschritt 
emnittelten Positionen. Dadurch, dass die Reflexe der Einzelfasem starker 
sind als die des Umgebungsmaterials, ist es meglich, die Reflexe auch zum 
Synchronlsieren der Datenaufnahme zu verwenden. 

Am distalen Ende 102 des FaserbUndels ist eine konfokale iVIikroskopoptik 
28 angeordnet, mit der das aus den Fasern des FaserbQndels 100 
austretende Messlicht auf die Probe 13 fokussiert wird. Mittels der 
Mikroskopoptik 28 wird das von der Probe 13 reflektlerte Messlicht auSerdem 
wieder auf das distaie Ende derjenigen Faser des FaserbQndels 100 
fokussiert, aus der es ausgetreten ist. Das distaie Ende der Faser, d.h. selne^v 
numerische Apertur, stellt dabei sowohl die Punktlichtquelle als auch die 
konfokale Blende der konfokalen Optik dar. Auch in diesem 
AusfQhrungsbeispiel ist es vorteilhaft, wenn die numerische Apertur und die 
VergrSSerung der Mikroskopoptik so gewahit sind, dass die laterale 
AuflOsung des Mikroskops naherungsweise dem Durchmesser einer Faser 
(typischenweise 1 bis 10 pm) entspricht und ein maximaler axialer 
Scharfenberelch erreicht wird. 

Statt durch die numerische Apertur einer Einzelfaser des FaserbQndels 100 
kann die konfokale Blende auch im zweiten AusfQhrungsbeispiel durch die 
numerische Apertur des Messlichtleiters 8 gegeben sein. 

Das von der Probe 13 reflektierte Messlicht wird Qber das FaserbQndel 100 
und die Galvanometerspiegel 33, 35 der Scaneinrichtung 32 einem Im 
Messzweig 7 angeordneten Mischer 27 zugeleltet. Dieser mischt das von der 
Probe 13 reflektlerte Messlicht mit dem vom Aufteller 3 stammenden 
Messstrahl im Verhaltnis 50:50. Das derart aufbereitete Messlicht wird in 
einen Messlichtlelter 29, vorzugswelse eine Monomodefaser, einkoppelt, der 
das Messlicht dem' Strahiausgang 31 des Messzweiges 7 zuleltet. Das 
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Oberlagem der Messllchts mit dem Referenzlicht und das Detektieren des 
Qberlagerten Lichtes erfolgt dann wie Im ersten AusfQhrungsbeispiel. 

Eine alternative AusfUhrungsform der Scaneinrichtung 32 und des optischen 
5 FaserbQndels 100 wird nun mit Bezug auf Fig. 3 besclirieben. Das optisclie 
FaserbQndel 100 weist an seinem distalen Ende 102 die Qbliclie, nahezu 
liexagonale Anordnung der Einzelfasern 104 auf. Im Unterschied zu den 
Qblichen FaserbQndeIn sind die Einzelfasern 104 am proximalen Ende 106 
des FaserbOndeis 100 jedoch in einer Zeile 105 angeordnet. Umfasst das 
10 FaserbQndel 100 bspw. 50000 Einzelfasern, die im Abstand von 4 |jm linear 
angeordnet sind, so ergibt sich eine Ausdehnung der Zeile 105 von 20 cm. 

Die Scaneinrichtung 32 zum Scannen der Faserzeile 105 am proximalen 
Ende 106 des FaserbQndels 100 umfasst einen drehbaren Polygonspiegel 

15 108 mit einer Anzahl von reflektierenden Polygonfiachen 110, dessen 
Rotationsachse senkrecht zur Ausdehnungsrichtung der Faserzeile verlSuft. 
Von den reflektierenden Polygonflachen 110 wird der Messlichtstrahl in 
Richtung auf die Einzelfasern 104 der Zeile 105 abgelenkt. Die Anordnung 
des Polygonsplegels 108 relativ zur Faserzeile 105 ist so gewShlt, dass die 

20 Zeile 105 wahrend einer vollen Drehung des Polygonspiegels 108 so oft 
abgerastert wird, wie der Polygonspiegel 108 Polygonflachen 110 aufweist. 
Die zeilenfomnige Ausgestaltung des proximalen Endes 106 des Faser- 
bQndels 100, d.h. die lineare Anordnung der Einzelfasern, ennegllcht somit 
ein neuartiges Verfahren des Flachenscans, in welchem das Ablenken des 

25 Messlichtstrahls zum DurchfQhren des Flachenscans nur in eine Richtung 
erfolgt. Das Abrastern der Zeile mittels des Polygonspiegels 108 eriaubt sehr 
hohe Scanfrequenzen. 

Mit dem Koharenzmikroskop wird an jedem Punkt der XY-Ebene eIn 
30 vollstandlges TIefenprofil aufgenommen (sog. A-Scan), ohne das ein 
longitudinales Scannen (z-Scan) erfolgt. FOr Proben, in denen nur ein 
geringer Tiefenberelch aufeunehmen Ist kann eine kurze CCD-Zeile oder 
eine fange CCD-Zelle. vo'n der jeweils nur~ein kulzer f eilberelch ausgelesen 
wird. Venwendung finden. Die kurze Zeile bzw, der kurze Teilbereich kann 
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zum DurchfQhren eines A-Scans mit einer hohen Zeilenfrequenz ausgelesen 
werden. Dadurch kfinnen sehr hohe Messgeschwindigkeiten beim 
DurchfQhren solcher Scans erzielt werden. 

Das erfindungsgem§Be Koharenzmikroskop emjSgllcht eine Vereinfachung 
des Scanvorgangs. Anstelle eines vollstandigen XY-Scans. bspw. mittels 
eines Endoskops. wird die Probe entlang einer XZ-Ebene. d.h. lediglich 
entlang einer X-Line. gescannt (sog. B-Scan). Die X-Richtung ist sowohl in 
ihrer Orientierung als auch in ihrer „Breite" einstellbar. ohne dass eine neue 
Positionierung der Optik, bspw. des Endoskops nStig ware. Dieses Verfahren 
ermaglicht dem Pathologen eine sehr schnelle optische Biopsie. die einen 
Schnitt in gewohnter Orientierung liefert. Insbesondere kann die Breite der 
eindimensionalen Linie an die gewUnschte Auflosung und/oder die 
gewOnschte Signalstarke angepasst werden. 

Wesentllche Anwendungsbereiche des erfindungsgemaden Koharenznaikro- 
skops liegen in der optischen Biopsie und in der In-Vivo-Histologie. Das 
beschriebene Verfahren eignet sich fOr auftere Anwendungen (Unter- 
suchungen an der Haut und der Mucosa). fUr endoskopische Diagnose- 
verfahren, insbesondere im Magen-Darm-Trakt. und fOr ophthalmologische 
Untersuchungen an der Retina. 



PatentansprQche 

1. Koharenzmikroskop, umfassend: 

- eine zeitlich inkohdrentes Licht abgebende Lichtquelle (1), 

5 - eirien Aufteiler (3) zum Aufteilen des von der Lichtquelle (1) 

abgegebenen Lichtes in Messlicht, welches einer Probe (13) 
zugeleltet und von dieser reflektiert wird, und Referenzlicht; 

- eine Oberlagerungseinrichtung (25, 31) zum rSunnlichen 
Oberlagern des von der Probe (13) reflektierten Messlichts mit dem 

10 Referenzlicht; und 

- eine Sensorzeile (41) zum Detektieren des aus der Oberlagerung 
resultierenden Lichts; 

wobei 

- die Oberlagerungseinrichtung eine Abstrahleinrichtung (25» 3t^ 
15 zum Abstrahlen des Messlichts und des Referenzlichtes aufweist^ 

die derart ausgebildet und relativ zur Sensorzeile (41) angeordn^t 
ist, dass eine ausgedehnte Bestrahlung mindestens eines Teils d€fr 
Sensorzeile (41) mit Qberlagertem Licht erfolgt und das Verhaltnis 
der von dem Messlicht und dem Referenzlicht von der 
20 Abstrahleinrichtung (25, 31) bis zum jeweiligen Auflreffpunkt auf 

der Sensorzeile (41) zuruckgelegten Wege im mit Qberlagertem 
Licht bestrahlten Abschnitt der Sensorzeile (41 ) variiert, 
dadurch gekennzeichnet, dass 

- die Sensorzeile (41) derart ausgestaltet ist, dass sie eine Auslese- 



25 rate von mindestens 60 kHz ermOglicht; 

2. Koharenzmikroskop nach Anspruch 1 , dadurch gekennzeichnet, dass 
die Sensorzeile (41) nicht mehr als ca. 1000 Sensorelemente bzw, 

30 genutzte Sensorelemente umfasst 

3. Koharenzmlkroskop nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, dass 



"die Sensorzeile (41) nicht "mehr als ca. 500 Sensorelemente b'zw. 
genutzte Sensorelemente umfasst. 




4. Koharenzmikroskop nach einem der AnsprUche 1-3, dadurch 
gekennzeichnet, dadurch gekennzeichnet, dass es einen TIefenhub 
aufwelst, welcher mindestens der TiefenauflSsung des Koharenz- 
mlkroskops und hSchstens NA/4 entspricht, wobei A die Welleniange 
des von der Llchtquelle (1) abgegebenen LIchts ist und N die Zahl der 
Sensorelemente in der Sensorzeile (41). 

5. Koharenzmikroskop nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, dass 
sein TIefenhub 100 pm oder weniger betragt. 

6. Koharenzmikroskop nach Anspruch 5, dadurch gekennzeichnet; dass 
sein Tiefenhub 20 [im oder weniger betragt. 

7. Koharenzmikroskop nach einem der AnsprQche 4 bis 6, dadurch 
gekennzeichnet, dass sein TIefenhub Im Wesentlichen seiner Tiefen- 
aufidsung entspricht. 

8. Koharenzmikroskop nach einem der vorangehenden AnsprUche 
dadurch gekennzeichnet, dass es eine I\/lesslicht abgebende Punkt- 
llchtquelle und mindestens eIne konfokale Blende umfasst und dass 
eine MIkroskopoptIk (28) zum Fokussieren des Messlichtes auf die 
Probe (13) sowie zum Fokussieren des von der Probe reflektierten 
iVIesslichtes auf die mindestens eine konfokale Blende oder eine 
weitere konfokale Blende vorhanden ist. 

9. Koharenzmikroskop nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet, dass 
die Apertur der mindestens einen konfokalen Blende derart gewahit 
Ist, dass die TIefenausdehnung der konfokalen Zone im Wesentlichen 
dem TIefenhub des Koharenzmlkroskops entspricht. 

10. Koharenzmikroskop nach Anspruch 8 oder 9, dadurch gekenn- 
zeichnet", "dass' eine optlsche "Faser (8) vorha^^ 1st, die" das 
Messllcht der MIkroskopoptIk (28) zufQhrt. 




KohSrenzmikroskop nach Anspruch 10, dadurch gekennzeichnet, 
dass die optische Faser (8) eine Monomodefaser ist. 

Koharenzmikroskop nach Anspruch 10 Oder 11 dadurch gekenn- 
zeichnet, dass die mindestens eine konfokale Blende durch die 
optische Faser (8) gebildet ist. 

Koharenzmikroskop nach Anspruch 10 oder 11, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass zwischen die optische Faser (8) und die IVlikroskopoptik 
ein geordnetes FaserbUndel (100) zwischengeschaltet ist 

Koharenzmikroskop nach Anspruch 13 dadurch gekennzeichnet, dass 
die mindestens eine konfokale Blende durch die optische Faser ? (8) 
Oder durch die Fasern (104) des FaserbUndels (100) gebildet ist ..• 

Koharenzmikroskop nach einem der vorangehenden AnsprQche und 
Anspruch 13 oder 14 , dadurch gekennzeichnet, dass das geordnete 
FaserbUndel (100) In ein Endoskop integriert ist 

Koharenzmikroskop nach Anspruch 15, dadurch gekennzeichnet, 
dass die Mikroskopoptik (28) am distalen Ende des Endoskops 
angeordnet ist 

Koharenzmikroskop nach einem der AnsprQche 13 bis 16, dadurch 
gekennzeichnet, dass die numerische Apertur und die VergrSBerung 
der Mikroskopoptik (28) derart gewahit sind, dass die optische 
Auflosung an der FaserbOndelendfiache dem Durchmesser der Fasern 
(104) des geordneten FaserbQndels (100) entspricht 

Koharenzmikroskop nach einem der AnsprQche 13 bis 17, dadurch 
gekennzeichnet dass eine Scanelnrichtung (32; 108) zum Einkoppein 
von Messllcht in die Fasern (i64)'und/oder zum Auskoppein von der' 



25 

Probe (13) reflektierten Messlichts aus den Fasern (104) des 
geordneten FaserbQndels (100) vorhanden 1st. 

19. Koharenzmikroskop nach Anspruch 18, dadurch gekennzelchnet, 
dass zwischen der Scanelnrichtung (32, 108) und dem proximalen 
Ende (106) des geordneten FaserbOndels (100) eine Optik (26) 
vorhanden 1st, die derart ausgestaltet ist, dass sie das am proximalen 
Ende (106) des FaserbOndels (100) in die Fasern (104) 
einzukoppelnde Lichte leicht defokussiert. 
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20. Koharenzmikroskop nach Anspruch 18, dadurch gelcennzeichnet, 
dass eine Scansteuerung vorhanden ist, die zum DurchfQhren einer 
Initialisierung ausgestaltet ist, in welchem die IVIittellage der Fasern 
(104) am proximalen Ende (106) des geordneten FaserbOndels 

15 ermittelt wird. 

21. Koharenzmikroskop nach einem der AnsprQche 18 bis 20, dadurch 
gekennzeichnet. dass die Fasern (104) des geordneten FaserbOndels 
(100) an dessen proximalem Ende (106) linear nebeneinander 

20 angeordnet sind. 

22. Koharenzmikroskop nach Anspruch 21, dadurch gekennzeichnet, 
dass die Scanelnrichtung (32) einen drehbaren Polygonspiegel (108) 
umlasst. 

25 

23. Koharenzmikroskop nach einem der AnsprQche 13 bis 22, dadurch 
gekennzeichnet, dass die numerische Apertur und die VergroBerung 
der Mikroskopoptik (28) derart gewahit sind, dass die laterale 
Auflosung nSherungsweise dem Durchmesser der Fasem (104) des 

30 geordneten FaserbOndels (100) entspricht und ein maximaler 

Tiefenhub erreicht wird. 



24." 



Verfahren zum Betreiberi elnes Koharerizmlk'roskbps nach einerh der 
AnsprQche 1 bis 23, dadurch gekennzeichnet, dass eIn Scannen der 




Probe entlang einer eindimensionalen Linie innerhalb einer lateralen 
Scannebene erfolgt, deren Orientierung einstellbar 1st. 

Verfahren nach Anspruch 24, dadurch gekennzeichnet, dass die 
Breite der eindimensionalen Linie an die gewQnschte Aufldsung 
und/oder die gewUnschte Signalstarke angepasst wird. 



27 W j B8l09eK6iTrp!ar ' 

Zusammenfassunq " ' 

ErflndungsgemaB umfasst ein KohSrenzmikroskop eine zeitllch inkoharentes 
Licht abgebende Lfchtquelle (1). AuBerdem umfasst das konfokale 
Koharenzmikroskop einen Aufteiler (3) zum Aufteilen des von der Lichtquelle ' 
(1) abgegebenen Lichtes in Messllcht, welches einer Probe (13) zugeleitet 
und von dieser reflektiert wird, und Referenzlicht. Weiterhin sind eine 
Oberlagerungseinrichtung (25. 31) zum raumliclien Oberlagem des von der 
Probe (13) reflektlerten IViesslichts mit dem Referenzliciit und eine 
Sensorzeile (41) zum Detektleren des aus der Oberlagerung resultierenden 
Lichts. weiche derart ausgelegt ist. dass sie eine Ausieserate von 
mindestens ca. 60 kHz ermdglicht, vorhanden. Urn derartige Ausleseraten zu 
erzielen, kOnnen insbesondere kurze Sensorzellen (41) mit hSchstens etwa 
1000 Sensorelementen, bspw. CCD-Elementen (CCD: Charge Coupled 
Device), und Insbesondere sehr kurze Sensorzellen (41) mit hfichstens etwa 
500 Sensorelementen Venwendung finden. Die Oberlagerungseinrichtung 
welst eine Abstrahleinrlchtung (25, 31) zum Abstrahlen des Messlichts und 
des Referenzlichts auf, die derart ausgebildet und relativ zur 
. Sensoranordnung (41) angeordnet ist, dass eine ausgedehnte Bestrahlung 
mindestens eines Tells der Sensoranordnung (41) mit Qberlagertem Licht 
erfolgt und das Verhaitnis der von dem iViesslicht und dem Referenzlicht von 
der Abstrahleinrlchtung (25. 31) bis zum jeweiligen Auftreffpunkt auf der 
Sensoranordnung (41) zurucl<gelegten Wegstrecken im mit Qberlagertem 
Licht bestrahlten Abschnitt der Sensoranordnung (41) variiert. 

Fig. 1 



